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基础 研究 
大 蒜 素 对 HEK293 细 胞 HERG 电流 的 阻 滞 作 用 
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摘要 :目的 研究 大 蒜 素 对 HEK293 细胞 HERG 电 流 的 作用 ,探讨 其 抗 心律 失常 的 可 能 机 制 。 方 法 采用 瞬时 转 染 的 方法 ,将 
HERG 通道 质粒 转 和 人 HEK293 细胞 上 ,应 用 细胞 外 局 部 灌流 法 于 膜 片 钳 高 阻抗 封 接 形成 后 给 予 大 蒜 素 ,使 其 终 浓度 为 30 umol/Lo 
室温 下 ,采用 全 细胞 膜 片 钳 技 术 在 电压 钳 形 模式 下 记录 电流 和 门 控 动 力学 ,观察 大 蒜 素 对 HERG 电 流 的 作用 。 结 果 30 umol/L 
大 蒜 素 对 正常 大 鼠 心 室 肌 细 胞 HERG 电 流 有 显著 的 阻 滞 效 应 ,使 其 尾 电流 密度 由 73.5+4.3 pA/pE 降 低 至 42.1+3.6 pA/pF (P< 
0.01,n=14)。 其 作用 呈 浓 度 依赖 性 。 半 数 抑制 浓度 为 34.74 umol/L, Hill RŽ 1.01, Ks n] fii HERG 的 电流 -电压 曲线 降 
低 , 且 随 着 去 极 化 电位 的 增加 ,作用 更 加 明显 ,提示 其 作用 具有 电压 依赖 性 , 门 控 机 制 研 究 发 现 大 菩 素 可 以 使 通道 激活 曲线 向 更 
正 的 方向 移动 ,进而 延迟 激活 ;使 通道 稳 态 失 活 更 负 的 方向 移动 ,导致 失 活 加 速 。 同 时 ,使 通道 灭 活 的 慢 时 间 常 数 缩短 ,从 而 加 
速 通道 的 灭 活 。 结 论 大 蒜 素 抑制 HEK293 细 胞 上 HERG 电流 ,提示 这 可 能 是 其 治疗 心律 失常 的 细胞 电 生 理 基础 。 

关键 词 :大 蒜 素 ;HEK293 细 胞 ;HERG 电 流 ; 膜 片 钳 技术 


Effects of allitridum on rapidly delayed rectifier potassium current in HEK293 cell line 
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Abstract: Objective To study the effect of allitridum on rapidly delayed rectifier potassium current (Ix) in HEK293 cell line. 
Methods HEK293 cells were transiently transfected with HERG channel cDNA plasmid pcDNAS3.1 via Lipofectamine. 
Allitridum was added to the extracellular solution by partial perfusion after giga seal at the final concentration of 30 umol/L. 
Whole-cell patch clamp technique was used to record the HERG currents and gating kinetics before and after allitridum 
exposure at room temperature. Results The amplitude and density of lus; were both suppressed by allitridum in a 
voltage-dependent manner. In the presence of allitridum, the peak current of Inero was reduced from 73.5+4.3 pA/pF to 42.1+3.6 
pA/pF at the test potential of +50 mV (P«0.01). Allitridum also concentration-dependently decreased the density of the luc. 
The ICs of allitridum was 34.74 umol/L with a Hill coefficient of 1.01. Allitridum at 30 umol/L caused a significant positive 
shift of the steady-state activation curve of lum and a markedly negative shift of the steady-state inactivation of luc, and 
significantly shortened the slow time constants of Iuisc deactivation. Conclusion Allitridum can potently block lucc in HEK293 
cells, which might be the electrophysiological basis for its anti-arrhythmic action. 

Key words: allitridum; HEK293 cell line; rapidly delayed rectifier potassium current; patch clamp technique 


HERG 编码 心肌 细胞 上 的 快 激活 的 延迟 整 钾 通道 ”HERG 通道 功能 丧失 性 突变 导致 电流 密度 减 小 产生 2 
的 ao 孔道 亚 单位 ,其 与 KCNE2(MiRP1) 基 因 分 别 表 达 快 ”型 长 QT 综合 征 (LQT2) ,而 其 功能 获得 性 突变 则 引起 电 
速 激活 延迟 整流 钾 通 道 (Fe) 的 o 亚 基 和 B 亚 基 MiRP1, 它 流 的 升 高 ,导致 1 型 短 QT 综 合 征 (SQT1)。 该 电流 是 诸 
们 共同 构成 野生 型 的 ">, 后 者 为 心肌 细胞 动作 电位 。 ”多 心脏 疾病 引起 电 重 构 的 主要 电流 ,与 恶性 心律 失常 和 
复 极 的 重要 电流 , 主要 贡献 于 复 极 3 相 。 该 电流 的 大 小 心 源 性 狂 死 密切 相关 汪 ,不 仅 是 下 类 抗 心 律 失 常 药物 的 
决定 心肌 细胞 动作 电位 时 程 的 长 短 ,电流 大 则 心肌 细胞 ”主要 驾 点 ,也 是 作为 新 药 应 用 于 临床 前 心脏 毒性 检测 的 
动作 电位 时 程 缩短 ,反之 ,动作 电位 时 程 延 长 。 因 此 ， ”重要 电流 。 
大 薪 素 是 大 菏 中 的 主要 生物 活性 物质 ,其 在 对 心血 
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构 均 有 作用 ,从 而 减少 心律 失常 的 发 生 "。 但 目前 尚未 
知 大 欧 素 是 否 对 HERG 电流 也 存在 作用 。 故 本 研究 应 
HAKERA F HERG 电流 ,观察 药物 对 其 效应 及 可 能 的 通 
道门 控 机 制 ,以 期 为 其 降低 心律 失常 发 生 的 机 制 提 供 实 
验 依据 。 


1 材料 与 方法 
1.1 主要 试剂 及 仪器 

HEPES , 4E A R$ E, L- 45 4X 2 , K-aspartame acid, 
GTP, & 3E fil Ff (dofetilide, Dof) X 36 E] Sigma 产品 ; 
EGTA 购 自 美国 Fluka Biochemika;CaCl TTX 和 CsCl 
购 自 美国 Sigma。DMEM 细胞 培养 基 购 自 Thermo, 
FBS 胎 牛 血 清 、Lipofectamine 转 染 试 训 Dynabead CD8 
磁 珠 为 美国 Invitrogen 产品 。 

大 蒜 素 购 于 索 莱 宝 试 剂 公司 , 纯 品 是 无 色 或 淡 黄 色 
油状 物 , 相 对 分 子 质 量 为 162。 将 大 蒜 素 用 二 甲 基 亚 砚 
溶解 ,并 制备 成 储备 液 , 临 用 时 采用 细胞 外 液 稀释 成 结果 
部 分 所 示 终 浓度 。 采 用 局 部 洪流 装置 于 细胞 外 恒 流 灌流 
方式 给 药 ,为 确保 药物 的 效应 的 一 致 性 , 符 平 衡 5 min 后 
方 可 记录 电流 。 同 时 ,将 空白 溶解 大 蒜 素 所 需 体积 的 二 
甲 基 亚 砚 溶 液 加 入 细胞 外 液 ,未 发 现 对 电流 有 影响 。 

AXON-700B 膜 片 钳 系统 .Digidata 1440A 数 模 转 
换 器 、pPCLAMP10.2 数据 处 理 软件 ,美国 MDC 
(AXON);pp-83 微 电极 拉 制 仪 ,日 本 Narishige,MP-285 
三 维 纤维 操纵 仪 ,美国 Sutter,SF-77B 快速 灌流 给 药 系 
统 .TC-334B 双 自动 温 控 仪 ,美国 Water。 

1.2 溶液 的 配制 

细胞 内 液 (mmol/L) : K-aspartame acid 140, 
MgATP 4, MgCl 1, EGTA 10, GTP 0.1, HEPES 10, KOH 
JE T pH 28 7.3, 

细胞 外 液 (mmol/L) :NaCl 140, KCI 4, CaCl; 1, 
MgCl, 1, HEPES 10,glucose 5, NaOH JA] i pH 28 7.4, 
1.3 HEK293 细胞 培养 与 pcDNA3.1-HERG 质粒 转 数 

取 HEK293 细胞 系 培养 , 镜 下 观察 培养 良好 的 
HEK293 ,细胞 状态 应 符合 以 下 条 件 : 四 细胞 镜 下 观察 
细胞 内 无 明显 颗粒 或 空 泡 ;@) 培 养 液 清澈 透亮 ,无 偏 酸 
或 偏 碱 现象 ;@ 相 差 显微镜 下 观察 培养 液 无 黑色 颗粒 或 
小 细胞 碎片 ;细胞 分 布 均匀 ;(B) 细 胞 边界 清晰 ;(@) 细 胞 
贴 壁 生长 融合 率 达 50%~70%。 转 染 步 又 参考 Qiagen 
转 染 试剂 盒 中 的 说 明 书 ,应 用 Lipofectamine-2000 转 染 
试剂 进行 转 染 , 取 0.2 ng 绿色 荧光 蛋白 (GFP) 表 达 质 粒 
与 含有 目的 基因 的 质粒 共 转 染 , 作 为 阳性 转 染 细胞 的 指 
示 剂 ,再 根据 质粒 的 浓度 加 入 所 需 转 染 的 相应 质粒 体积 
目的 质粒 pcDNA3.1-HERG 0.5 hg。 选 取 转 染 后 48~ 
72h 的 HEK293 细 胞 ,在 荧光 显微镜 下 观察 转 染 效率 为 
50%~80%。 用 PBS 缓 冲 液 洗 1 次 后 , 胰 酶 消化 约 1 min 
后 ,培养 基 终 止 。 吹 打 后 以 1:10 传 至 35 mm PI., JF 


ATIRE P 5 h, 殉 光 显 微 镜 下 观察 转 当 阳性 的 细胞 用 
于 膜 片 钳 记录 。 
1.4 全 细胞 膜 片 钳 的 电流 记录 

在 倒置 获 光 显微镜 下 ,选择 边缘 清楚 .表面 光滑 大 
小 适中 . 呈 球 形 或 多 边 形 , 不 与 其 他 细胞 连结 上 且 带 有 绿 
色 效 光 的 细胞 进行 实验 。 将 Axon-700B 膜 片 钳 放 大 器 
同 计算 机 连接 。 刺 激 信 号 及 电压 输入 信号 的 采集 应 用 
Digidata 1440A 数 模 转 换 器 , 均 由 软件 (pPCLAMP10.2) 
控制 。GG-17 玻 璃 毛 坏 经 pp-83 微 电 极 拉 制 仪 拉 制 成 
尖端 直径 2~4 pm, 入 液 电 阻 为 2.0~5.5 MQ 的 电极 。 电 
极 入 液 后 进行 液 接 电 位 补偿 校正 ,使 其 至 小 于 +2 mV, 
调 市 三 维 操纵 器 使 电极 尖端 移 向 细胞 表面 进行 封 接 ,使 
电阻 达 1 GQ 以 上 形成 高 阻 封 接 ,进行 快 电容 补偿 以 消 
除 仪 器 引入 的 电容 误差 。 采 用 脉冲 式 方式 负 压 吸 破 细 
胞 膜 形 成 全 细胞 记录 模式 。 测 定 电容 时 , 施 以 0.4 V/s 
的 斜坡 刺激 , 测 电 流 并 按 方程 Cm=NW(dV1dt) 计 算 (Cm 为 
膜 电 容 ,7 为 电流 值 ,4AV/dt 即 电压 斜率 )。 采 用 全 细胞 膜 
片 钳 记录 方法 ,在 电压 钳制 下 记录 电流 。 为 消除 细胞 间 
的 误差 ,I 值 以 电流 密度 (pA/pF) 表 示 。 信 号 经 截止 频率 为 
1 kHz 的 四 阶 贝 塞 尔 低 通 滤波 器 滤波 ,采样 率 为 5 kKHz。 
串联 电阻 补偿 90%~95% 以 消除 电压 偏差 ;应 用 仪器 自 
动 进行 慢 电容 补偿 约 为 85%~90%, 以 消除 细胞 膜 电 容 
导致 的 充 放电 影响 。 所 有 实验 均 为 细胞 破 膜 后 稳定 2~ 
3 min 刺激 并 记录 给 药 前 的 数据 后 ,用 药物 灌流 5 min 记 
录 给 药 后 的 数据 。 为 了 避免 通道 电流 的 衰减 现象 对 实 
验 结果 产生 影响 ,控制 实验 在 细胞 破 膜 后 20 min 内 完 
成 。 采 样 后 的 数据 贮存 在 硬盘 内 ,以 便 将 来 测量 和 分 析 通 
道 的 电 生理 特性 。 整 个 实验 在 室温 下 (22~24 CHT. 
1.5 HERG 电 流 记 录 程 序 及 数据 分 析 

Faeee 记 录 程 序 : 保 持 电位 -90 mV , 施 予 2000 ms, KY 
ER 10 mV,-70 mV~+40 mV 的 去 极 化 脉冲 ,记录 [irrosw 电 
流 , 脉 冲 负 极 至 -40 mV 时 ,时 间 为 2000 ms, 记 录 Inero aio 

Juero 的 电流 -电压 (7) 依 赖 性 曲线 :保持 电 
位 -90 mV, 施 予 -70~+40 mV,2000 ms 的 去 极 化 脉冲 ， 
ERN 10 mV ,记录 Lagrowes, 脉 冲 复 极 至 -40 mV 时 ,时 间 
为 2000 ms, 记 录 Passcu 计算 电流 密度 。 以 各 电压 下 的 
刺激 脉冲 为 横 轴 ,以 电流 密度 为 纵 轴 作 图 , 即 得 Ta 的 
电流 -电压 (I 让 依赖 性 曲线 。 

Jirro 的 稳 态 激活 (SSA ) 曲 线 : 保 持 电位 -90 mV, 施 
予 -60~+60 mV ,2000 ms 的 去 极 化 脉冲 , 阶 跃 为 10myV， 
脉冲 复 极 至 -40 mV 时 ,时 间 为 2000 ms, IEK ierow。 将 
尾 电 流标 准 化 ,以 各 电压 下 的 刺激 脉冲 为 横 轴 ,以 标准 
化 尾 电 流 为 纵 轴 作 图 。 并 用 Boltzmann 方 程 (VI%w=1/ 
(Lrexpl (Vis-Va)/kj]}) 进 行 曲 线 拟 合 求 出 半 激 活 电 压 
(Vi) 和 激活 曲线 斜率 (及 )。 

Jusro 的 稳 态 失 活 (SSD) 曲线 :保持 电位 -90 mV, 施 
予 +20 mV,500 ms 的 预 刺激 , 紧 接 着 给 予 -120 mV~+ 
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20 mV, 阶 跃 20 mV,15 ms 的 快速 脉冲 , 紧 接着 在 每 一 
条 件 脉冲 后 紧 跟 一 固定 去 极 化 至 +20 mV ,1000 ms 的 测 
试 脉冲 ,记录 aasau HH Boltzmann 7; f£ G/L,1/(1 + 
exp[(Va-Vi) 大 进行 曲线 拟 合 求 出 半 失 活 电压 (Fo) 
和 有 曲线 斜率 (/)。 

7uasc 的 激活 和 失 活 时 间 常 数 :利用 上 述 参 数 记 录 电 
流 ,通道 的 激活 时 间 和 常数 用 单项 指数 式 拟 合 (1(1)=A0 
[1-exp(1-t/t) ] )。 超 极 化 -130 mV 后 再 逐步 去 极 化 
至 -40 mV 时 获得 通道 的 灭 活动 力学 参数 ,用 二 项 指数 
式 拟 1(4)=AO0+A1(1-exp(1-1/t1))+A2(1-exp(1-1/752)) 合 
并 求 算 灭 活 时 间 常 数 。 

Juase 快 速 失 活 常 数 的 电压 依赖 性 曲线 :保持 电 
位 -90 mV Jii T--50 mV,200 ms 的 预 刺激 , 紧 接着 给 予 一 
个 -100 mV,10 ms 的 快速 脉冲 ,给予 -20~+60 mV, 阶 跃 
10 mV,1500 ms 的 系列 测试 脉冲 ,记录 Juerow。 按 单项 

上 数 式 (I(1)=A0 [1-exp(1-Wr)]) 求 算 各 电压 下 的 快速 失 

活 党 数值 (Cr) ,以 快速 失 活 常 数 相对 各 膜 电 位 作 图 得 快 
速 失 活 常 数 电压 依赖 性 曲线 。 
1.6 统计 处 理 

所 有 数据 以 均 数 + 标准 差 表 示 ,数据 处 理 采 用 
pCLAMP 9.2 处 理 , 采 用 SPSS 15.0 软 件 进行 统计 学 处 
理 , 多 组 间 数 据 比 较 用 ANOVA 方 差分 析 , 组 间 两 两 比 
较 用 SNK-g 检 验 。 以 P<0.05 为 统计 学 上 有 显著 差异 。 


2 结果 
2.1 KARKIT HERG 电流 密度 的 作用 

图 2A、2B 显示 ，, Derse 和 Inero Æ M H KERA 
30 hmolL 的 后 均 有 降低 ,在 +50 mV HT , FEH Dances tt 
电流 密度 54.2+4.1 pA/pF 降低 到 33.7+2.8 pA/pF, 而 
Jeem 的 电流 密度 从 73.5+4.3 pA/pF 减 少 至 42.1+3.6 
pA/PF(P<0.01,n=14)。 进 一 步 , 我 们 将 终 浓 度 为 1、3、 
10,30,100 pmol/L 的 大 苇 素 加 入 细胞 外 液 ,观察 对 电流 
的 影响 ,发 现 其 作用 呈 浓 度 依 赖 性 特征 ,半数 抑制 浓度 
(ICs) 为 34.74 pmolL,Hill 系 数 为 1.01( 图 2C)。 
2.2 KRKI HERG 电流 的 电压 依赖 性 作用 

Jierosww 因 为 内 向 整流 性 在 刺激 电位 正 于 0 mV 时 逐 
渐 减 少 ,形成 倒 “ 钟 型 "电压 依赖 特征 ,而 Lisrown 随 着 刺 
激 脉 冲 电压 的 正 移 电 流 增加 , 当 刺 激 电位 正 于 +20 mV 时 
达到 稳定 状态 (图 3)。 两 种 电流 在 应 用 大 藉 素 30 hmolL 
后 均 有 降低 ,尤其 是 在 -30~+20 mV 的 时 间 依 赖 性 电流 
和 大 于 +20 mV 时 的 尾 电流 降低 更 加 显著 (P<0.05 或 P< 
0.01,n=14)。 
2.3 大 蒜 素 对 HERG 电流 稳 态 激活 和 稳 态 失 活 曲线 的 
作用 

图 4A 显示 ,Jierow 的 稳 态 激活 曲线 在 应 用 30 umol/L 
的 大 蒜 素 后 明显 项 去 极 化 方向 移 ,Vs 从 对 照 的 -17.3 圭 


1.6 mV 移 至 -5.7+0.4 mV (P<0.01,n=15), 二 者 的 k 值 变 
化 不 大 。 图 4B 显示 ,应 用 30 nmol 的 大 和 蒜 素 后 ,电流 的 
稳 态 失 活 曲 线 向 超 极 化 方向 移动 ,Viw 由 -43.8+1.2 mV 
移 至 -62.4+1.5 mV(P<0.01, n=15)。 
2.4 大 某 素 对 HERG 激 活 和 灭 活 时 间 常 数 的 电压 依赖 性 

在 应 用 大 蒜 素 前 后 ,电流 的 激活 时 间 常 数 在 -50~+ 
50 mV 的 电压 范围 内 无 显著 性 差异 (图 5A)。 而 在 测试 
电压 下 , 快 灭 活 时 间 常 数 (t1) 在 用 药 前 后 无 明显 改变 ， 
但 通道 的 慢 灭 活 时 间 常 数 (rz2) 在 应 用 30 nmol/L 的 大 藉 
素 后 降低 ,提示 药物 可 以 加 速 通道 的 灭 活 过 程 (图 SB )。 
2.5 大 蒜 素 对 HERG 钾 通道 快速 失 活 常数 电压 依赖 性 
和 失 活 后 恢复 动力 学 的 作用 

无 论 应 用 大 蒜 素 与 否 , 通 道 的 各 电压 下 的 快速 失 活 
常数 值 均 无 明显 的 变化 (图 5C)。 


3 讨论 

目前 作用 于 抗 心律 失常 的 药物 由 于 多 种 原因 均 不 
理想 ,主要 是 由 于 现 有 药物 均 只 作用 于 单一 的 离子 通 
道 ,从 而 导致 药物 作用 的 逆 频 率 依 赖 性 和 跨 室 壁 复 极 离 
散 度 增加 ,进而 在 治疗 心律 失常 的 同时 ,有 诱发 心律 失 
P8 

本 实验 发 现 ,中 药 单 体 大 蒜 素 对 于 HERG 电流 有 
着 显著 的 阻 滞 效 应 。 众 所 周知 ,HERG 基因 为 编码 扑通 
道 a 亚 基 的 基因 ,对 它 的 影响 直接 反映 对 及 的 效应 。 随 
着 动作 电位 超 射 的 结束 ,HERG 通道 被 慢 慢 激活 ,但 在 
平台 期 又 快速 失 活 , 当 膜 电位 复 极 时 ,部 分 HERG 通 道 
在 慢 灭 活 前 从 失 活 中 迅速 恢复 ,形成 大 的 外 向 尾 电流 。 
HERG 在 动作 电位 的 3 相 逐 渐 增 加 到 最 大 , 当 K' 的 驱动 
力 降低 和 通道 失 活 增加 时 , 尾 电 流 逐 渐 减 少 。 该 电流 的 
异常 ,可 以 引起 多 种 恶性 心律 失常 甚至 猴 死 ,因此 它 成 
为 王 类 抗 心 律 失常 药物 的 半点 ”。 我 们 发 现 大 蒜 素 具 
有 亚 类 抗 心律 失常 的 特征 ,可 以 明显 抑制 HERG 电流 。 
同时 ,大 蒜 素 还 对 其 他 电流 如 到 和 不 * 也 有 作用 “9 ,这 可 
能 在 避免 诱发 新 的 心律 失常 方面 更 优 于 选择 性 阻 断 
的 药物 站 ,因此 ,可 望 成 为 抗 心 律 失常 的 新 药 。 

进一步 研究 发 现 , 大 蒜 素 可 以 使 HERG 电流 的 稳 
态 激活 曲线 向 更 正 的 方向 移动 ,而 是 通道 的 稳 态 失 活 向 
更 负 的 方向 移动 ,这 提示 在 相同 的 刺激 电压 下 ,药物 将 
使 通道 的 开放 更 少 ,而 开放 后 失 活 更 多 。 另 外 药物 还 可 
使 通道 的 慢 灭 活 时 间 常 数 减少 ,提示 大 其 素 还 可 以 加 速 
通道 的 灭 活 ,综合 上 述 结果 , 大 蒜 素 发 挥 抑制 HERG 电 
流 的 主要 机 制 可 能 是 通过 影响 HERG 通道 的 稳 态 失 活 
和 失 活 以 及 灭 活 后 恢复 过 程 , 阻 滞 通 道 , 从 而 减少 其 时 
间 依 赖 性 电流 和 尾 电流 ”。 

本 实验 在 排除 其 他 电流 干扰 的 前 提 下 , 仅 对 单独 表 
达 的 HERG 电流 进行 药物 效应 的 研究 ,将 更 直接 反映 客 
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图 2 Aue HERG 通道 的 抑制 作用 

Fig.2 Inhibition of HERG channels by allitridum. A: 
Representative current traces recorded from the same 
cell under control conditions and after superfusion with 
30 umol/L allitridum; B: Inhibitory effect of 30 umol/L 
allitridum on repolarizing pulse of -40 mV and the peak 
amplitude of the step current. At the test potential of +50 
mV, the step current was reduced from 54.2*4.1 pA/pF 
to 33.7+2.8 pA/pF and the magnitude of luc, tail was 
from 73.5+4.3 pA/pF to 42.1+3.6 pA/pF by All(r-14); C: 
The ICs of All was 34.74 umol/L with a Hill coefficient 
of 1.01. **P«0.01 vs the Ctrl group. 
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图 3 AIRAN HERG 通道 时 间 依赖 性 电流 及 尾 电 流 IV 曲线 的 影响 

Fig.3 Effect of 30 uumol/L allitridum on current density-voltage relationship of the step currents and the tail currents. A: 
The step currents of HERG range from -50 mV to +20 mV test potentials were reduced but the bell shape characteristic was 
not affected. B: The tail current densities of HERG increased with the test voltage before 0 mV and reached a plateau over * 
20 mV. The tail current densities of HERG were significantly decreased by allitridum (1-14) at more positive test potential 


of -40 mV. *P«0.05, ***P«0.01 vs the control group. 


观 的 情况 。 然 而 ,我 们 知道 心脏 的 电 活 动 是 由 多 种 离子 
流 共同 协调 作用 的 结果 ,本 实验 没有 观察 大 敬 素 对 心室 
肌 细 胞 动作 电位 的 影响 ,因此 对 大 猴 素 阻 浏 HERG 后 的 
效应 还 有 待 进一步 的 研究 曾 明 。 
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